NUTRIÇÃO E DISPLASIA BRONCOPULMONAR

Maria Elizabeth Lopes Moreira (RJ) três

3(Simpósio Internacional de Neonatologia, 30/8 a 1/9/2002, Rio de Janeiro

Reproduzido pelo Dr. Paulo R. Margotto, Prof. do Curso de Medicina da Escola Superior de  Ciências da Saúde, SES do Distrito Federal

          Uma boa nutrição, com uma oferta calórica adequada é uma das formas que se dispõe para tentar evitar a displasia broncopulmonar (DBP) e se esta ocorrer, que seja de uma forma mais branda.

          A DBP ocorre em 1/3 dos RN < 1000 g em todo o mundo, embora a incidência varie entre os centros na dependência de uma série de fatores, incluindo a abordagem nutricional.

          A etiologia é multifatorial: a infecção, a injúria mecânica, a toxicidade do O2, entre outros, contribuem para o desenvolvimento inflamatório pulmonar.

          O processo pode começar antes do nascimento pela exposição do bebê a citocinas pró-inflamatórias.

          Associado a imaturidade pulmonar, associam-se o pobre desenvolvimento das estruturas de suporte da via aérea, os mecanismos de absorção do líquido pulmonar e os mecanismos antioxidantes.

          O pulmão é muito mais vulnerável antes do início da fase alveolar no crescimento pulmonar.

Lembrar que durante a vida fetal, as vias aéreas são revestidas por líquidos e as trocas gasosas se fazem pela placenta.

          Os pulmões devem estar estruturalmente e bioquimicamente maduros para que possam inflar e não colapsar na expiração.

          O pré-termo é um ser em crescimento (o pulmão também está em crescimento).

As fases do desenvolvimento pulmonar são: fase embrionária (1a 6 h semanas de idade gestacional), pseudoglandular (6-16 semanas), canalicular ((6-26 semanas: ao término deste período canalicular começam as trocas gasosas), sacular (26 semanas ao termo), alveolar (32 semanas e continua após o nascimento).

          Para vocês terem uma idéia, a capacidade residual funcional aumenta de 80 ml ao nascimento a 3000 ml no adulto; o peso do pulmão de 70g para 750g.

Vejam vocês que para ocorrer crescimento de forma adequada tem que ter substrato, que é uma boa nutrição, que deve ser oferecida o mais precoce possível.

          Estudos em ratos evidenciam que a desnutrição diminui a sobrevida durante a hiperóxia, além de alterar o conteúdo do DNA pulmonar. A redução da contrationa pulmonar está associada à diminuição da sobrevida nos porquinhos. A deficiência experimental de proteínas em ratos ocasionou uma redução do intervalo entre a exposição à hiperoxemia e o óbito, além de ocorrer uma diminuição da contrationa pulmonar. Portanto, estas são evidências da associação entre a desnutrição e lesão pulmonar.

(Quanto ao efeito dos ácidos graxos polinsaturados-PUFAS do inglês: polyunsaturated fatty acid)

Há estudos que demonstram efeitos protetores (geralmente estudos feitos in vivo) e outros que mostram efeitos danosos (geralmente estudos feito in vitro) Os estudos feitos in vitro usam ácidos graxos puros e os estudos feitos in vivo usam óleos muito mais complexos.

As controvérsias quanto aos seus efeitos podem ser atribuídas á: 

diferentes quantidades  ofertadas; variação da idade gestacional (os pré-termos extremos são menos aptos  a sua utilização).

Ensaios clínicos randomizados usando ácidos graxos polinsaturados não demonstraram diferenças significativas em torno da sobrevida sem DBP (Hamermam C and Aramburo. J Pediatr 1988; 113:1083-1088; Gilbertson e cl. J Pediatr 1991; 119:615-623; Sosenko e cl. J Pediatr 1993; 123:975-82 1993).  A metanálise de Fox e cl (Pediatr Res 1998; 43:214A), envolvendo 6 ensaios clínicos randomizados não evidenciou  diferença significativa  no risco relativo para DBP, tanto dependência  de O2  aos 28 dias de vida ou com 36 semanas de idade  pós concepção ( IGpc), quando se comparou uso de lipídios precoce (1 na 5 dias) com o uso de lipídios tardio (5 a 14 dias)  . Será que existe uma proteção espécie específica? A maior oferta pode produzir mudanças na composição do surfactante afetando a sua     função? A dbp está ou não relacionada à produção de radicais livres? Os produtos usados nestes estudos eram todos intra-lípides envasados em vidros que permitiam ar entre a tampa e o conteúdo de intra-lípide e este ar produzia uma peroxidação lipídica. Então antes do intra-lípides ser ofertado, já havia a produção de uma peroxidação. Hoje o intra-lípide é envasado a vácuo (não tem mais aquele ar que ocasiona a peroxidação). Os autores estão pensando em rever os seus estudos utilizando este novo intra-lípide envasado a vácuo.

          Quanto ao inositol: o inositol é um fosfolípide ocorrendo em alta concentração no leite humano, porém com baixa concentração nas fórmulas artificiais para prematuros e inexistentes nas soluções de nutrição parenteral.

          A administração de inositol em estudos animais produziu aumento na produção de surfactante. O ensaio clínico evidenciou que os pré- termos que usaram o inositol apresentaram significante menor mortalidade e menor incidência de DBP.  Esta proteção parece dever-se a maior produção do surfactante. Veja então vocês à importância de se iniciar a nutrição enteral cada vez mais precoce

        Glutationa: Transforma o peróxido de hidrogênico em água (quanto menor a idade gestacional, menor a quantidade de glutationa)

         Ferro: o ferro livre aumenta a peroxidação. Grande oferta de ferro nos primeiros dias de vida pode aumentar a peroxidação, contribuindo para a lesão pulmonar.

         Superóxido-dismutase recombinante: estudos em bovinos quando administrada subcutânea, mostrou diminuição da necessidade de ventilação mecânica; com uso intra- traqueal, Rosenfeld  e cl (J Pediatr 1984;105:781-785 e Pediatrics 1996;97:811-7)  demonstraram significante  aumento  tanta da concentração como atividade  do anti-oxidante no soro, no  aspirado traqueal  e urina   por  2-3 dias.

         Estudo publicado no ano de 2000 não demonstrou diferença significativa na evidência de DBP com a oferta de Superóxido-dismutase recombinante.

Vitamina A: a aquisição de Vitamina A pelo feto ocorre no terceiro trimestre de gravidez; assim, o estoque de Vitamina A tem papel importante na manutenção da integridade das células epiteliais das vias áreas. Há certa evidência na literatura que mostra que a Vitamina A poderia atuar na regeneração de tecidos, principalmente nas vias aéreas e diminuir a incidência de DBP. Estas evidências são mais importantes nos estudos de Tyson e cl (N Engl J Med 1999; 340:1962-8; foram estudados 800 RN < 1000 g; não se observou um efeito muito importante apesar de ser significativamente diferente (é necessário o tratamento de 14 RN, para proteger um DBP). Houve uma redução de DBP no primeiro mês de vida de 7%. A Vitamina A neste ensaio foi administrada pela via subcutânea, 5000 UI, 3x / semana, for 4 semanas. A meta- análise de  Darlon e Granhan, de 1999, publicada na Cochrane mostrou  uma  ligeira  tendência  na diminuição  da DBP (  RR=0,85 IC 95%: 0,73-098: são necessários tratar 12  RN para evitar  uma DBP).  O problema da Vitamina A é a questão da via administração. Qual é a dose ideal? A Vitamina A  se  adere aos plásticos.  O corticosteróide  provoca  uma liberação  maior de Vitamina A. Ao fazer o corticosteróide, suspender  a Vitamina A  (Georgieff. J Pediatr 1989;114:301-304 ; Shenai e cl. Pediatrics 2000;130:547-53)

          Vitamina E: é uma controvérsia. Como antioxidante teoricamente funcionam como protetora, para a DBP; tem um papel de antioxidante, principalmente quando atua com os lipídeos. A meta-análise publicada em 1992 por Specker e cl não evidenciou diferenças importantes na incidência da DBP. Depois desta data, não tem mais estudos sobre a Vitamina E. Um dos grandes problemas é a dosagem sérica da Vitamina E. 

Conseqüencias da má- nutrição na DBP.

- Baixas reservas protéicas- calóricas podem levar ao início precoce do estado catabólico.

-retarda ou inibe a produção do surfactante

-proteção contra o barotrauma e a hiperoxemia.

-diminui a desempenho dos músculos respiratórios, a integridade epitelial; a capacidade dos mecanismos antioxidantes; atrapalha a recuperação do parênquima pulmonar, devido à diminuição da biosíntese pulmonar e a replicação celular danificados; diminuição de colágeno e elastina; diminuição da maturação estrutural, ou seja, a alveolarização vai ficar prejudicada assim como a defesa contra as infecções.

-comprometimento do crescimento linear e a redução da mineralização óssea: os RN com DBP tem um deficiente crescimento  linear e deficiente mineralização óssea (Giacoia e cl. J Pediatr 1997;130:400-408

           Nós suplementamos o Leite Materno para todo o RN < 1500g tão logo atingem 100 ml kg / dia de dieta enteral; não temos no mercado brasileiro os novos fortificantes do leite materno (não sei se usar a palavra fortificante é politicamente correto, mas politicamente correto é estar tratando da melhor forma o nosso pequeno prematuro e a palavra é fortificante mesmo). Através do incentivo do leite humano, uso do método Ganguru, os nossos RN saem da Maternidade sugando plenamente ao seio.

O fortificante de Leite materno diminui o tempo de internação, melhora a desempenho de crescimento do bebê e assim, melhora o prognóstico do RN de uma forma geral.

Não existem recomendações baseadas em evidências para o uso de nutrientes e sua ação na DBP.

Os RN de muito baixo peso ao nascer necessitam de uma oferta especial de nutrientes para o crescimento e mineralização adequada.

O uso de diuréticos, corticosteróides atrapalham o manuseio nutricional.

Os diuréticos aumentam as perdas de Ca e P, piorando ainda mais a mineralização óssea. A aminofilina também aumenta a perda de Ca. Se o RN não está fazendo apnéia, não use aminofilina.

O RN deve ser visto de uma forma global para que possamos atuar de uma forma adequada.

A melhora na oferta protéica potencialmente melhora a incidência de DBP.

São necessários novos estudos com os ácidos graxos polinsaturados para excluir o efeito do ar levando a peroxidação lipidica antes de serem administrados.

O efeito do Inositol hoje é menos importante na era do surfactante.

A Vitamina A pode vir a exercer um papel importante (temos que melhorar esta via de administração)

         Adiar o início do uso do ferro, devido a sua contribuição na peroxidação lipídica (geralmente iniciamos-nos 28( dia de vida)

São necessários mais pesquisas para elucidar o papel da oligoelementos.

O nosso objetivo final é quando trabalhamos com estes RN é poder dar alta bem nutrida e sem as consequencias relacionadas com a prematuridade.
